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Kymriah (tisagenlecleucel)
Przeglad wiedzy na temat leku Kymriah i uzasadnienie udzielenia pozwolenia
na dopuszczenie do obrotu w UE

Czym jest lek Kymriah i w jakim celu sie go stosuje

Kymriah jest lekiem stosowanym w leczeniu nastepujacych rodzajéw nowotworu krwi:

e ostrej biataczki limfoblastycznej (ALL) z komdrek B u dzieci, mtodziezy i mtodych dorostych do 25.
roku zycia, ktérych nowotwor nie reagowat na wczesniejsze leczenie, bedgcych w trakcie drugiego
badz kolejnego nawrotu choroby lub nawrotu choroby po transplantacji komérek macierzystych;

e chioniaka rozlanego z duzych komérek B (DLBCL) i chtoniaka grudkowego (FL) u os6b dorostych, u
ktorych nastgpit nawrdt choroby lub ktdrzy nie reagowali na leczenie po dwdch lub wiekszej liczbie
wczesniejszych terapii.

Kymriah jest rodzajem leku do zaawansowanego leczenia, zwanym produktem terapii genowej. Jest to
rodzaj leku, ktérego dziatanie polega na dostarczaniu gendw do organizmu.

Nowotwory krwi, w leczeniu ktorych stosuje sie Kymriah, sg uwazane za rzadko wystepujace, zatem w
dniu 29 kwietnia 2014 r. (w leczeniu ALL z komdrek B) i 14 pazdziernika 2016 r. (w leczeniu DLBCL) i
19 lipca 2021 r. w leczeniu chioniaka grudkowego (FL)lek Kymriah uznano za lek sierocy (lek
stosowany w rzadkich chorobach).

Kymriah zawiera substancje czynng tisagenlecleucel (ztozong z modyfikowanych genetycznie krwinek
biatych).

Jak stosowac lek Kymriah

Lek Kymriah przygotowuje sie z wtasnych krwinek biatych pacjenta, ktére sg ekstrahowane z krwi i
modyfikowane genetycznie w laboratorium.

Lek podaje sie w postaci jednorazowego wlewu dozylnego (kropléwki). Lek musi zosta¢ podany
pacjentowi, z krwinek ktérego zostat wytworzony. Przed podaniem leku Kymriah pacjent powinien
otrzymac krotki cykli chemioterapii w celu usuniecia krwinek biatych, a tuz przed wlewem pacjent
otrzymuje paracetamol i lek antyhistaminowy, aby zmniejszy¢ ryzyko wystgpienia reakcji na wlew.
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Lek o nazwie tocilizumab wraz ze sprzetem ratunkowym muszg by¢ dostepne w przypadku wystgpienia
u pacjenta potencjalnie powaznego dziatania niepozadanego zwanego zespotem uwalniania cytokin,
potencjalnie zagrazajgcego zyciu stanu, ktéry moze powodowac goraczke, wymioty, dusznos¢, bol i
niskie ci$nienie krwi (patrz punkt dotyczacy ryzyka ponizej).

Przez 10 dni po podaniu leku pacjentow nalezy poddawac¢ uwaznej obserwacji pod katem dziatan
niepozadanych i zaleca sie pozostawanie w bliskiej odlegtosci od szpitala specjalistycznego przez co
najmniej 4 tygodnie po leczeniu.

Wiecej informacji o sposobie stosowania leku Kymriah znajduje sie w ulotce dla pacjenta lub udzieli ich
lekarz lub farmaceuta.

Jak dziata lek Kymriah

Kymriah zawiera wiasne limfocyty T pacjenta (rodzaj krwinek biatych), ktére zostaty zmodyfikowane
genetycznie w laboratorium, aby wytwarzaty biatko o nazwie chimeryczny receptor antygenowy (CAR).
CAR moze sie przytaczac do innego biatka na powierzchni komoérek nowotworowych, zwanego CD19.

Po podaniu leku Kymriah pacjentowi zmodyfikowane limfocyty T przytaczajq sie do komorek
nowotworowych i zabijajq je, pomagajac w ten sposéb usuwacé nowotwdr z organizmu.

Korzysci ze stosowania leku Kymriah wykazane w badaniach
ALL z komorek B

W badaniu gtéwnym oceniajgcym zastosowanie leku Kymriah w leczeniu ALL z komodrek B uczestniczyto
92 dzieci i mtodych dorostych (w wieku od 3 do 25 lat), u ktérych nastapit nawrdt nowotworu po
wczesniejszym leczeniu lub ktdre nie reagowaty na leczenie. U okoto 66% pacjentow uzyskano
catkowitg odpowiedz na leczenie (co oznacza, ze nie wystepowaty u nich oznaki nowotworu) w ciggu 3
miesiecy po leczeniu. Wynik ten byt lepszy niz w przypadku innych lekéw przeciwnowotworowych —
klofarabiny, blinatumomabu Iub skojarzenia klofarabiny, cyklofosfamidu i etopozydu. 12 miesiecy po
leczeniu prawdopodobienstwo przezycia wynosito 70%.

DLBCL

W badaniu gtéwnym oceniajgcym stosowanie leku Kymriah w leczeniu DLBCL uczestniczyto 165
pacjentéw po co najmniej 2 przebytych terapiach, u ktérych nie mozna wykonac przeszczepu komorek
macierzystych. U okoto 24% pacjentdw wystgpita catkowita odpowiedz na leczenie, a u 34% co
najmniej czesciowa odpowiedz po co najmniej 3 miesigcach. Wyniki te byty poréwnywalne z wynikami
badan u pacjentdéw otrzymujacych standardowe leki przeciwnowotworowe. 12 miesiecy po leczeniu
prawdopodobienstwo przezycia wynosito 40%. U wiekszosci pacjentow, u ktdrych wystgpita odpowiedz
na lek Kymriah, utrzymywata sie ona po 19 miesigcach.

Chtoniak grudkowy (FL)

W badaniu gtéwnym nad FL uczestniczyto 98 pacjentéw, u ktérych wystapit nawrét nowotworu po
wczesniejszym leczeniu lub u ktérych nie wystapita odpowiedz na leczenie. Pacjenci poddali sie co
najmniej 2 wczesniejszym terapiom. Petna odpowiedz na leczenie wystgpita u okoto 69% pacjentéw po
3 miesigcach od zakonczenia leczenia.
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Ryzyko zwiagzane ze stosowaniem leku Kymriah

U wiekszos$ci pacjentdw wystepujg powazne dziatania niepozadane. Najczestsze powazne dziatania
niepozadane to zespdt uwalniania cytokin oraz spadek liczby ptytek krwi (skfadniki, ktére wptywaja na
krzepniecie krwi), stezenia hemoglobiny (biatko wystepujace w krwinkach czerwonych rozprowadzajace
tlen po organizmie) lub liczby biatych krwinek, w tym neutrofilow i limfocytow.

Ponadto powazne zakazenia to bardzo czeste dziatania niepozadane u pacjentéw leczonych na DLBCL i
FL.

Petny wykaz dziatan niepozadanych i ograniczen zwigzanych ze stosowaniem leku Kymriah znajduje sie
w ulotce dla pacjenta.

Podstawy dopuszczenia do obrotu leku Kymriah w UE

Pacjenci z ALL z komorek B majg stabe wyniki leczenia i w przypadku tej choroby poprawa po
zastosowaniu leku Kymriah byta wieksza niz w przypadku innych lekéw. U pacjentéw z DLBCL
otrzymujacych lek Kymriah wyniki byty zblizone do innych lekéw, ale dane z trwajacego badania
wskazujg, ze efekty utrzymuja sie dtuzej. Wykazano réwniez, ze lek Kymriah wywotuje silng odpowiedz
u pacjentow z FL. Powazne dziatania niepozadane wystepujg u wiekszosci pacjentéw i moga
obejmowac zespot uwalniania cytokin. Sa one jednak mozliwe do opanowania w przypadku dostepnosci
odpowiednich $rodkéw (patrz ponizej). Europejska Agencja Lekéw (EMA) uznata zatem, ze korzysci
ptynace ze stosowania leku Kymriah przewyzszajq ryzyko i moze on by¢ dopuszczony do stosowania w
UE.

Srodki podejmowane w celu zapewnienia bezpiecznego i skutecznego
stosowania leku Kymriah

Firma wprowadzajaca lek Kymriah do obrotu musi zagwarantowac, ze szpitale, w ktérych podawany
jest lek, dysponuja odpowiednig wiedza specjalistyczna, wyposazeniem i odpowiednio przeszkolonym
personelem. W razie wystgpienia zespotu uwalniania cytokin konieczna jest dostepnos¢ tocilizumabu.
Firma musi przekaza¢ materiaty edukacyjne dla personelu medycznego i pacjentéw dotyczace
mozliwych dziatan niepozadanych, zwtaszcza zespotu uwalniania cytokin.

Firma musi przeprowadzi¢ kilka badan, aby uzyska¢ wiecej informacji na temat leku Kymriah, miedzy
innymi w odniesieniu do jego diugoterminowego bezpieczeristwa i skutecznosci oraz u pacjentéw z ALL
z komorek B w wieku ponizej 3 lat.

W celu zapewnienia bezpiecznego i skutecznego stosowania leku Kymriah w Charakterystyce Produktu
Leczniczego i w Ulotce dla pacjenta zawarto rowniez zalecenia i srodki ostroznosci przeznaczone dla
personelu medycznego i pacjentéow.

Tak jak w przypadku wszystkich lekéw, dane o stosowaniu leku Kymriah sg stale monitorowane.
Zgtaszane dziatania niepozadane leku Kymriah sg starannie oceniane i podejmowane sg wszystkie
czynnosci konieczne do ochrony pacjentéw.

Inne informacje dotyczace leku Kymriah

Lek Kymriah otrzymat pozwolenie na dopuszczenie do obrotu, wazne w catej UE od dnia 23 sierpnia
2018 r.

Dalsze informacje na temat leku Kymriah znajdujq sie na stronie internetowej Agencji pod adresem:
ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European public assessment reports.
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